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ОБОСНОВАНИЕ  НОРМЫ  ЭВАКУАЦИИ  ПУЗЫРНОЙ  ЖЕЛЧИ
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СЕМЕНОВА О.В.
УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра педиатрии
Резюме. На примере решения задачи прогнозирования объема пузырной желчи (полученной методом
дуоденального зондирования), по массе тела пациента, показано значение метода статистического моделирования
c помощью линейного регрессионного анализа.
Установлено, что объем пузырной желчи ребенка с массой тела от 20 до 80 кг можно определить из расчета
1мл/кг. Если эту величину обозначить за 100%, то доверительный интервал для популяционной медианы (р< 0,05)
в группе здоровых детей составит 94-112%. Метод линейной регрессии является информативным методом для
медицинских исследований при необходимости изучения взаимосвязи количественных признаков, имеющих
нормальное распределение. Анализ результатов медицинских исследований с помощью метода линейной регрессии
позволяет выявить вид зависимости признаков и оценить степень выраженности взаимосвязи, что имеет большое
значение для медицинских исследований, так как помогает установить ранее не исследованные закономерности.
Ключевые слова: эвакуация пузырной желчи, дети, доказательная медицина.
Abstract. On the pattern of prognosis of cystic bile evacuation  by the patients body mass the importance of
statistical modelling method by means of  linear regression analysis is shown. We found, that evacuation of cystic bile in
children with body mass 20-80kg could be determined as 1 ml/kg. If this value means 100%, confidence interval for
population median (p< 0,05) will make up 94-112% in healthy children group. Linear regression analysis is an informative
method for medical investigations, in which it is necessary to study the correlation between the quantitative signs having
normal distribution. The analysis of medical investigation results by means of  linear regression method enables the
determination of the type of signs dependence and the evalution of the degree of the correlation expression. This helps to
determine the regularities that have not been studied before.
Доказательная медицина состоит в том,
чтобы постепенно превратить врачебную дея-
тельность из искусства в науку. Доказательная
медицина является концепцией для врачей, ис-
следователей, руководителей учреждений и
пациентов и необходима для получения надеж-
ных, научно (математически, статистически)
обоснованных результатов, в которых исклю-
чены или сведены к минимуму систематичес-
кие и случайные ошибки. Доказательная меди-
цина позволяет обосновать норму медицинских
параметров, диагностические критерии их на-
рушений, создать математические модели па-
тологических процессов и проверить их эффек-
тивность. На примере параметра « эвакуация
пузырной желчи» рассмотрим обоснование
нормы этого клинического показателя.
 Ранее [5] нами было показано клиничес-
кое значение определения параметра «эвакуа-
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ция пузырной желчи» в обосновании холеста-
за при воспалительных заболеваниях и дис-
функции желчевыводящей системы у детей,
что позволило ранжировать заболевания жел-
чевыводящей системы по международным
критериям, согласно функциональному клас-
су. Эвакуацию пузырной желчи позволяет оп-
ределить метод дуоденального зондирования,
который включен в общепринятый диагнос-
тический алгоритм обследования ребенка с
заболеванием желчевыводящей системы как
дополнительный метод обследования. Это оз-
начает, что дуоденальное зондирование ис-
пользуют в тех ситуациях, когда информация,
полученная другими (обязательными) метода-
ми обследования (клиническими, ультразвуко-
вого исследования), требует уточнения. Оцен-
ку результатов дуоденального зондирования
затрудняет отсутствие стандартизации мето-
да, в связи с чем  в последние годы такой ме-
тод для диагностики используется редко.
Оценка нарушений эвакуации желчи из желч-
ного пузыря у детей методом дуоденального
зондирования затруднена широким диапазо-
ном колебаний показателя в предлагаемых
нормах: 15-50мл[1], 30-50мл[9], 22-44 мл[8],
20-45мл [7] и вариабельностью нормы в связи
с ростом и развитием ребенка. У новорожден-
ных детей объем желчного пузыря составляет
1-3мл, у детей старшего школьного возраста и
взрослых- 50-70 мл. По результатам патанато-
мических исследований объем желчного пу-
зыря у ребенка можно определить из расчета
1-2 мл/кг[6]. Внешнесекреторная деятельность
печени, создающая градиент давлений в жел-
чевыводящей системе, также зависит от мас-
сы тела [2]. В связи с этим, возникло предпо-
ложение о существовании возможной линей-
ной взаимосвязи между объемом выделяю-
щейся пузырной желчи, полученной методом
дуоденального зондирования, и массой тела
ребенка, которую легко измерить.
 Целью настоящей работы явилось уста-
новление вида и силы взаимосвязи между
объемом пузырной желчи и массой тела ре-
бенка для стандартизации нормы этого пара-
метра при оценке результатов дуоденального
зондирования.
Методы
 Нами обследовано 36 детей в возрасте
от 6 до 15 лет (мальчиков 9, девочек 27), по-
ступивших для обследования в отделение га-
строэнтерологии детской областной клини-
ческой больницы в связи с субъективными бо-
левыми и диспепсическими ощущениями.
Обследование детей проведено по общепри-
нятому диагностическому алгоритму (общий
анализ крови, биохимический анализ крови,
включая холестерин, билирубин, аланиновую
и аспарагиновую трансаминазы, щелочную
фосфатазу, глюкозу и амилазу, общий анализ
мочи, копрограмму, ультразвуковое исследо-
вание органов брюшной полости, фиброгас-
тродуоденоскопию). По результатам объек-
тивного клинического обследования, наблю-
дения в динамике и результатам лаборатор-
ных и инструментальных методов обследо-
вания заболеваний у детей не выявлено. Для
исключения дисфункции и воспаления жел-
чевыводящей системы, которые часто проте-
кают скрыто, латентно, дополнительно про-
ведено дуоденальное зондирование, по ре-
зультатам которого нарушений также не вы-
явлено.
 Дуоденальное зондирование проводили
утром, натощак, по стандартной методике 5-
фракционного дуоденального зондирования. В
качестве раздражителя использовали 33%
сульфат магния в теплом виде (37-38%) в ко-
личестве 2 мл на год жизни. Выделяющуюся
желчь собирали в пробирки с интервалом 5
минут. Отмечали время желчеотделения и
объем выделившейся желчи.
 Для изучения вида и силы взаимосвязи
между массой тела (Х) и объемом выделив-
шейся пузырной желчи (У) мы использовали
метод линейной регрессии[3,4]. Он является
одним из методов статистического моделиро-
вания и предполагает линейную взаимосвязь
между параметрами Х и У, которую описыва-
ет уравнение регрессии У = а + bХ, где
-«Х» называют независимой (объясняю-
щей) переменной,
-«У» называют зависимой (прогнозиру-
емой) переменной. Это значение, которое ожи-
дают в среднем.
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-« а » является свободным членом и ха-
рактеризует значение У, когда Х=0,
-« b » является коэффициентом регрес-
сии, характеризующим угол наклона прямой
линии регрессии к оси ОХ.
 Выполнение линейного регрессионно-
го анализа проводили с помощью пакета при-
кладных программ STATISTICA, версия 4.0.
В данном пакете для таких вычислений реа-
лизована программа в модуле «Множествен-
ная регрессия». Программа STATISTICA вы-
полняет регрессионный анализ, используя
метод наименьших квадратов, с оптимальной
подгонкой линии регрессии (описываемой
уравнением регрессии) к точкам Х и У на
двухмерном графике рассеяния. Программа
осуществляет оптимальную подгонку, оцени-
вая остатки, то есть разницу между факти-
ческими и прогнозируемыми значениями за-
висимой переменной. Линия регрессии вы-
бирается так, чтобы сумма квадратов остат-
ков была минимальной. Каждая точка линии
регрессии соответствует отдельным значени-
ям Х и У.
 Построение модели линейной регрессии
включает: анализ ассоциаций зависимого при-
знака с независимым признаком путем оцен-
ки корреляций и построения двухмерного гра-
фика, построение уравнения линейной регрес-
сии. В ходе выполнения линейного регресси-
онного анализа происходит проверка нулевой
статистической гипотезы об отсутствии связи
признаков. Если нулевая гипотеза отклоняет-
ся, то следует принять альтернативную гипо-
тезу о существовании связи признаков. Пред-
сказанную величину У и её стандартную
ошибку используют, чтобы оценить довери-
тельный интервал для истинной средней ве-
личины У в популяции. Повторение процеду-
ры для различных величин Х позволяет пост-
роить доверительные границы для этой линии.
Это область, которая содержит истинную ли-
нию с 95% доверительной вероятностью.
 Результаты построения модели выводят-
ся в диалоговое окно « Итоговая таблица рег-
рессии- Regression Summary». Это таблица
дисперсионного анализа, которая позволяет
оценить:
1. Насколько хорошо линия регрессии
соответствует точкам данных.
2. Качество согласия уравнения регрес-
сии (долю общей дисперсии по R2 квадрату
коэффициента корреляции).
3. Статистическую значимость результа-
та о существовании линейной регрессии меж-
ду Х и У- «р».
4. Получить оценку дисперсии остатков.
 Так как линейный регрессионный ана-
лиз относится к параметрическим методам ис-
следования, одним из условий применимости
этого метода является нормальное распреде-
ление признаков. Поэтому прежде, чем при-
ступить непосредственно к прогнозированию,
мы оценили закон распределения исходной
выборки по каждому признаку. Для этого про-
верили нулевую статистическую гипотезу о
том, что распределение исследуемых призна-
ков в выборке соответствует нормальному за-
кону распределения. Для проверки гипотезы
мы использовали три критерия, которые реа-
лизованы в программе STATISTICA: Модуль
«Основные статистики и таблицы», подмодуль
«Описательные статистики», процедуры:
«Критерии нормальности Колмогорова-Смир-
нова и Лиллиефорса», «Критерий Шапиро-
Уилка W». Так как уровень статистической
значимости р для обоих анализируемых при-
знаков значим (р>0,05), то нулевую статисти-
ческую гипотезу не отклоняли, то есть распре-
деление исследуемых признаков приближен-
но считали нормальным.
Результаты и обсуждение
 Результаты линейного регрессионного
анализа представлены в табл.1, где показано
диалоговое окно итоговой таблицы регрессии
для модели зависимости объема пузырной жел-
чи и массы тела. В данном окне представлены
основные расчетные характеристики модели:
- значение р для модели в целом (третья
строка), р< 0,00000
- стандартная ошибка оценки модели в
целом ( Std. Error of estimate) =5,9897 (третья
строка)
- коэффициент BETA, стандартный эк-
вивалент регрессионного коэффициента b
=0,865903 (второй столбец таблицы)
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- стандартная ошибка для регрессионно-
го коэффициента (St. Err. of BETA) =0,088426
(третий столбец таблицы)
- точное значение р для регрессионного
коэффициента (последний столбец таблицы-
р-level =0,000000)
- значение константы «а» (свободный
член, intercept) =8,870410
-RI- коэффициент детерминации, равен
0,74978847 (вторая строка), является квадра-
том коэффициента корреляции и показывает,
какая часть дисперсии зависимого признака
может быть объяснена дисперсией независи-
мого признака.
 Полученные результаты могут быть ви-
зуализированы, как видно на рис.1, где пока-
зана графическая зависимость (линия тренда)
между объемом пузырной желчи и массой
тела, а также представлено уравнение регрес-
сии, описывающее линию тренда и качество
согласия модели (R2).
 Полученные результаты можно интер-
претировать следующим образом:
1. Поскольку значение уровня статисти-
ческой значимости для уравнения регрессии
р< 0,05 (рассчитанное для F- критерия Фише-
ра, равного 95,89), то можно считать, что по-
лученная регрессионная модель адекватно
описывает взаимосвязь признаков.
2. Стандартная ошибка оценки модели в
целом невелика, так как степень рассеяния
разности между фактическими и прогнозиру-
емыми значениями зависимой переменной
(объем пузырной желчи) от независимой пе-
ременной (масса тела) составила 5,98мл (95%
доверительный интервал).
3. Коэффициент корреляции (R) равен
корню квадратному из коэффициента детер-
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Таблица 1 
Диалоговое окно «Итоговая таблица регрессии» для модели зависимости  
объема пузырной желчи от массы тела 
 
STAT. 
MULTIPLE 
REGRESS. 
Regression Summary for Dependent Variable: VAR1 
R=0,86590327 RI=0,74978847 Adjusted RI=0,74196936 
F (1,32)=95,892 p<0,00000 Std.Error of estimate: 5,9897 
 
 N=36 
 
BETA 
 
St.Err. 
of BETA 
 
B 
 
St.Err. 
of B 
 
T (32) 
 
p-level 
Intercept 
 VAR2 
 
0,865903 
 
0,088426 
8,870410 
0,081986 
3,383689 
0.081986 
2,621520 
9,792435 
0,013286 
0,000000 
 
 
            У= 0,8659x+8,8704 
R 2  = 0,7498 
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Рис.1. Зависимость объема пузырной желчи от массы тела.
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минации и составил 0,87. Поскольку при R=0
связь признаков отсутствует, а при R=1 связь
детерминирована, то можно отметить, что при
R=0,87 имеется значимая взаимосвязь призна-
ков. Это означает, что масса тела пациента в
диапазоне от 20 до 80 кг является значимым
прогностическим признаком для объема пу-
зырной желчи, полученной методом дуоде-
нального зондирования.
4. Коэффициент уравнения регрессии
BETA (весовой коэффициент) показывает, на-
сколько сильно среднее значение зависимого
признака (объем пузырной желчи) варьирует
с каждой единицей изменения независимого
признака (массы тела). Коэффициент характе-
ризует наклон регрессионной прямой к оси ОХ
и является мерой связи между анализируемы-
ми признаками. Нулевой наклон ( горизонталь-
ная линия на графике) означает отсутствие
линейной связи между признаками. Так как
для коэффициента BETA уровень статистичес-
кой значимости равен 0,000000, то признак
«масса тела» является значимым прогности-
ческим фактором для признака «объем пузыр-
ной желчи».
 Полученная математическая модель
близка к известным результатам патанатоми-
ческих исследований (объем желчного пузы-
ря равен 1-2 мл/кг). Если объем пузырной жел-
чи, выделяющийся у практически здоровых
детей, обозначить как 1 мл/кг ( что удобно для
использования формулы в клинической прак-
тике), то в диапазоне массы тела от 20 кг до 80
кг рассчитанные значения объема пузырной
желчи близко соответствуют области 95% до-
верительного интервала. Мы предлагаем та-
кую величину объема пузырной желчи (1 мл/
кг) обозначить за 100% и принять за теорети-
чески рассчитанную индивидуальную норму.
В этом случае удобно выявлять нарушение
эвакуации желчи у пациентов различного воз-
раста, ориентируясь на диагноз. У обследован-
ных нами детей эвакуация пузырной желчи
составила:
1.Статистическая норма: Ме (95% дове-
рительный интервал)- 104% (94-112%)
2.Клиническая норма: минимум 85%, макси-
мум 150%.
 Снижение эвакуации пузырной желчи
менее 85% можно считать признаком нару-
шения эвакуаторной способности желчного
пузыря, что может быть обусловлено дисмо-
торными нарушениями желчевыводящей си-
стемы, воспалительным процессом в стенке
желчного пузыря. Увеличение эвакуации пу-
зырной желчи более 150% может быть обус-
ловлено гипотонией стенки желчного пузы-
ря, например, вследствие препятствий для от-
тока желчи ниже желчного пузыря или вос-
палительного процесса в стенке желчного
пузыря.
 Выводы
 1. В диапазоне массы тела пациента от
20 до 80 кг  масса тела является значимым про-
гностическим фактором для объема пузырной
желчи, полученной методом дуоденального
зондирования. Зависимость между массой тела
и объемом пузырной желчи можно выразить
формулой У= 0,87х+8,87, где У- это объем
пузырной желчи, х- масса тела пациента, 0,87-
коэффициент BETA, 8,87-константа, получен-
ная в результате расчета уравнения регрессии.
Полученная статистическая модель адекватно
описывает взаимосвязь признаков (р<0,00)
 2. Метод линейной регрессии является
информативным методом для медицинских
исследований при необходимости изучения
взаимосвязи количественных признаков, име-
ющих нормальное распределение. Анализ ре-
зультатов медицинских исследований с помо-
щью метода линейной регрессии позволяет
выявить вид зависимости признаков и оценить
степень выраженности взаимосвязи, что име-
ет большое значение для медицинских иссле-
дований, так как помогает установить ранее
не исследованные закономерности.
 3. Для практических целей удобно оп-
ределять норму объема пузырной желчи, по-
лученной методом дуоденального зондирова-
ния, из расчета 1мл/кг, что принимают за 100%.
При отсутствии нарушений эвакуации желчи
среднее значение и 95% доверительный интер-
вал для популяционной медианы объема пу-
зырной желчи составляют 104%(94-112%),
минимум 85%, максимум-150%.
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